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40—50 y Veratrin erzeugen beim Kaninchen suboccipital injiziert 
ein binnen weniger Minuten tddlich verlaufendes centrogenes Lungen- 
6dem (Jariscu, Ricutur und Tuoma, 1939). 

JARISCH und Mitarbeiter erklirten die Entstehung des Veratrin- 
Tungenddems als Folge einer exzessiven zentralen Sympathicuserregung, 
die sowohl zu einer plétzlichen vasopressorischen Verschiebung des 
Blutes aus dem grofen in den kleinen Kreislauf, als auch gleichzeitig 
durch den Tonusverlust der kleinen LungengeféBe zu deren Uber- 
dehnung fiihrt. 

Wenn die von Jarisou und Mitarbeitern entwickelte pathogenetische 
Vorstellung der zentralen Sympathicuserregung als Ursache des Vera- 
trinlungendédems zutrifft, so mu8 sich dieses durch sympathicuslahmende 
Mittel verhindern lassen. Diesbeziigliche Versuche von JariscH und 
Mitarbeitern mit Ergotamin ergaben jedoch keine eindeutigen Resultate. 

Nach Entwicklung der neuen, in ihrer sympathicolytischen Wirkung 
dem Ergotamin vielfach tiberlegenen dihydrierten Mutterkornalkaloide 
lag es nahe, die Wirkung dieser Pharmaka auf das Veratrinlungenéddem 
zu untersuchen. Wir haben unter Benutzung der von JaRIscH an- 
gegebenen Methodik entsprechende Versuche mit CCK 179, einem 
Kombinationspriparat, das gleiche Teile Dihydroergocornin, Dihydro- 
ergocristin und Dihydroergokryptin enthalt und jetzt unter dem Namen 
Hydergin im Handel ist, durchgefiihrt. 


Methodik und Versuchsanordnung. 


Zunachst wurde an 6 zwischen 2000 und 3000 g schweren Kaninchen das von 
JARiscH und Mitarbeitern beschriebene Veratrinlungenddem reproduziert. Die 
Tiere wurden mit Chloralose (0,5 g/kg Kérpergewicht i.v.) narkotisiert. Sobald 
eine geniigende Narkosetiefe erreicht war, wurden 50y Veratrin suboccipital 
injiziert. 

Acht weitere, etwa gleichgewichtige Tiere, wurden ebenfalls narkotisiert, dann 
aber vor Beginn des Veratrinversuches mit Hydergin vorbehandelt. Das Praparat. 


* Herrn Prof. Dr. E. WoLtHEIM zum 50. Geburtstage. 
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wurde in Dosen von 0,5—2 mg/kg Kérpergewicht in die Ohrvene gegeben (geringere 
Mengen hatten sich bei Vorversuchen als unwirksam erwiesen). 10—20 min nach 
der Injektion des Sympathicolyticums (die optimale sympathicolytische Wirkung 
des Hydergins liegt etwa 10—20 min nach Vornahme der intravendésen Injektion) 
wurde den Versuchstieren dann wie oben 50 y Veratrin suboccipital injiziert. 


Ergebnisse. 


Die 6 nicht mit Hydergin vorbehandelten Tiere bekamen nach 
der suboccipitalen Injektion von Veratrin simtlich ein iuBerst schweres 
in 4—7 min toddliches Lungenédem, dessen Ablauf in allen Einzelheiten 
dem von JariscH und Mitarbeitern beschriebenen entsprach. 


a b 


Abb.1au.b. Lungen von gleichgewichtigen Kaninchen nach suboccipitaler Veratrininjektion. 
a ohne Hydergin, 25,5¢; b mit Hydergin, 10,3¢. 


Bei der Sektion waren bei allen Tieren Trachea und Bronchien mit durch Blut- 
beimengung mehr oder minder rétlich verfarbter schaumiger Odemfliissigkeit 
angefillt. Die Lungen selbst waren groB und schwer (Abb. la). Thre Oberflache 
zeigte eine fleckige, zum Teil dunkelrote Verfarbung mit streifenformigen Rippen- 
impressionen. Auf dem Schnitt lief spontan hellrétliche schaumige Odemflissigkeit 
ab. Das rechte Herz war maximal mit Blut gefiillt, der linke Ventrikel kontrahiert 
und blutleer. Am Septum interventriculare beider Ventrikel waren deutliche sub- 
endokardiale Blutungen sichtbar'. 

Histologisch fand sich bei der Untersuchung der Lungen ein diffuses, in der 
N&he der GefaBe hamorrhagisches Lungenéddem (Abb. 2). 


Bei den 8 Versuchstieren der zweiten Serie lie® sich nach der 
intravendsen Injektion von Hydergin keine wesentliche Auferlich 
erkennbare Verinderung registrieren. Auch nach der suboccipitalen 
Veratrininjektion boten die Tiere zundchst das gleiche Bild, wie wir es 
bei den 6 nicht vorbehandelten Kontrolltieren gesehen hatten. Wie 
bei diesen traten kurzdauernde motorische Reizerscheinungen wie 


1 Wir danken an dieser Stelle Herrn J. Frrnes (Pathol. Institut der Universitat 
Wiirzburg), der liebenswiirdigerweise die pathologisch-anatomischen Unter- 
suchungen mit uns gemeinsam durchfiihrte. 
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Abb. 2. Diffuses seréses, perivasal hamorrhagisches Lungenédem beim nicht mit Hydergin 
vorbehandelten Tier. (Vergr. 1: 63.) 


Abb. 3. Atelektatisch verinderte Lunge beim mit Hydergin vorbehandelten Tier. 
(Vergr. 1: 63.) 
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Muskelzuckungen und manchmal auch schnell voriibergehende Stréck- 
krimpfe auf. 

Auskultatorisch fand man zunichst auch die bei den Kontrolltieren 
stets zu beobachtende Erschwerung der Exspiration. Im Gegensatz 
zu diesen entwickelte sich aber kein Lungenddem und die Atmung wurde 
wieder freier. Trotz fehlenden Lungenéddems kamen die Tiere 8—14 min 
nach suboccipitaler Veratrininjektion unter Atemstillstand ad exitum. 
Die Herzaktion war stets noch ttber 2—4 min auskultatorisch weiterhin 
zu verfolgen, 


Bei der Sektion waren bei diesen Tieren Trachea und Bronchien frei von Schleim 
und Odemfliissigkeit. Die Lungen, deren Oberflache eine gleichmaBig helle gelb- 
lichrosa Farbe hatte, waren leicht 

Tabelle. und geschrumpft (Abb. 1b). Von der 

Schnittflache flo8 weder Blut noch 

pina Ars Odemfliissigkeit ab. Herz wie bei 
ing Kontrolltieren, jedoch mit weniger 
ausgesprochenen = subendokardialen 


2470 22,9 Blutungen. 
2248 9,9 Histologisch fand sich bei der 
Untersuchung der Lungen eine weit- 


Durchschnittswerte von 6 Kaninchen, gehend diffuse Atelektase, die durch 
Durchschnittswerte von 8 Kaninchen. einige stark lufthaltige Bezirke unter- 


brochen war (Abb. 3). 

Vergleichen wir zusammenfassend die pathologisch-anatomischen 
Veranderungen der Lungen unserer Versuchstiere, so findet sich bei den 
nicht mit Hydergin vorbehandelten Kaninchen stets ein ausgeprigtes 
Lungenédem mit schweren voluminésen Lungen, bei den vorbehandelten 
Tieren dagegen kein Odem, sondern geschrumpfte, atelektatisch ver- 
anderte Lungen von geringem Gewicht. Die mittleren Lungengewichte 
beider Versuchsserien sind in der Tabelle zusammengestellt. 

Die Hydergindosierung von 0,5 mg/kg Korpergewicht gentigte, um 
das Veratrinlungenédem vollstandig zu verhindern. Hohere Dosierungen 
(bis 2.mg/kg) lieBen die Tiere nicht linger tiberleben und anderten das 
pathologisch-anatomische Bild der Lungen nicht. 


Kérper- 
gewicht 
ing 


a) ohne Hydergin 
b) mit Hydergin 
a) 
b) 


Besprechung der Ergebnisse. 


Unsere Versuche haben gezeigt, daB sich das Veratrinlungenéddem 
des Kaninchens durch das Sympathicolyticum Hydergin mit Sicherheit 
verhindern 148t. Die Annahme von Jarisc# und Mitarbeitern, daB das 
Veratrinlungenddem auf dem Wege iiber den Sympathicus zustande 
kommt, erfihrt durch diese Tatsache eine weitere Stiitze. 

Auffallig ist, daB auch die mit Hydergin behandelten Tiere — 
obwohl bei ihnen kein Lungenddem entsteht —- nach der suboccipitalen 
Veratrininjektion ad exitum kommen. Wir hatten zunichst daran 
gedacht, daB eine durch das Veratrin bedingte zentrale Atemlihmung 
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die Ursache dafiir sein kénnte. Zu erwagen ist aber, wieweit den starken 
atelektatischen Veriinderungen eine ursichliche Bedeutung fiir den Tod 
der Tiere zuzumessen ist. 

Eine weitere offene Frage ist, wie die Atelektasen zustande kommen. 
Vielleicht spielt ein durch das Veratrin, das ja nicht nur die sympa- 
thischen, sondern auch die parasympathischen Zentren reizt, bewirkter, 
aber erst nach Liahmung des Sympathicus durch Hydergin evident 
werdender excessiver Vagusreiz bei ihrer Entstehung eine Rolle. Ver- 
suche zur Klarung dieser Frage sind im Gange. 


Zusammenfassung. 


Das Veratrinlungenddem des Kaninchens 148t sich durch Vor- 
behandlung der Versuchstiere mit Hydergin mit Sicherheit verhindern. 

Die Vorstellung, da8 fir die Entstehung des Veratrinlungenddems 
eine zentrale Sympathicuserregung verantwortlich zu machen ist, 
hat durch diese Untersuchungen eine weitere Stiitze erfahren. 
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